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обзоры
Рак молочной железы (РМЖ) занимает лиди-
рующее положение среди злокачественных заболе-
ваний у женщин во всем мире. В первую очередь 
это затрагивает промышленно развитые страны 
Европы, США и Канаду. Статистика заболевае-
мости колеблется в широких пределах в разных 
странах, например, уровень заболеваемости в не-
которых штатах США превышает 130 на 100 тыс. 
женщин. Средний уровень заболеваемости в Рос-
сии составляет 46 на 100 тыс. женщин. Удельный 
вес впервые выявленных больных с I–II стадией 
в России составляет  63 %, с III стадией – 26,1 %,
с IV стадией – 10,0 % [2]. Гематогенное метаста-
зирование рака молочной железы характеризуется 
многообразием поражения отдаленных органов 
и тканей: легких (6,3–31,8 %), печени (35–40 %), 
костей (5,2–27,6 %), реже яичников, кожи [34]. Ле-
чение больных метастатическим раком молочной 
железы (МРМЖ) представляет одну из наиболее 
сложных проблем клинической онкологии. В на-
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стоящее время не существует единого стандарта 
лечения РМЖ IV стадии. В середине прошлого 
века считалось, что удаление первичного очага 
у больных раком молочной железы IV стадии 
нецелесообразно,  так как это не оказывает суще-
ственного влияния на общую выживаемость, а, 
наоборот, может стимулировать дальнейший рост 
метастазов [6, 13].   
Однако со временем стало все больше появ-
ляться клинических исследований, доказывающих 
возможность повышения эффективности лечения 
МРМЖ путем включения хирургического метода 
в комплекс лечебных мероприятий. Хирургическое 
вмешательство и/или лучевая терапия (ЛТ), направ-
ленная на первичную опухоль, могут  существенно 
улучшить общую выживаемость [8, 14, 23, 26–28, 
32, 33].   
Первым крупным исследованием в этом на-
правлении был материал на основе базы данных 
National Cancer Data Base of Surgeons Commission 
СИБИРСКИЙ ОНКОЛОГИЧЕСКИЙ ЖУРНАЛ. 2013. № 5 (59)
55
СИБИРСКИЙ ОНКОЛОГИЧЕСКИЙ ЖУРНАЛ. 2013. № 5 (59)
СОВРеМеННЫе ПРИНЦИПЫ КОМПЛеКСНОГО ЛеЧеНИЯ ГеНеРАЛИЗОВАННОГО РМж
on Cancer [10]. Была проанализирована эффектив-
ность локального и системного лечения у 16000 
пациентов с МРМЖ, зарегистрированных в период 
с 1990 по 1993 г., и установлено, что удаление пер-
вичной опухоли значительно увеличивает общую 
выживаемость (5-летняя выживаемость состави-
ла 18 % против 7 % в группе, где хирургическое 
вмешательство не выполнялось, p<0,001). Другое 
исследование включало 9734 больных МРМЖ, 
наблюдавшихся с 1988 по 2003 г. Выявлено, что 
у пациенток (47 %), которым выполнялось хи-
рургическое удаление первичного очага, медиана 
выживаемости оказалась значительно лучше и со-
ставила 36 мес по сравнению с 21 мес у больных 
без хирургического лечения (p<0,001) [16]. 
Аналогичные результаты получены в иссле-
довании, проведенном в Швейцарии [4], которое 
включало 300 пациенток, получавших лечение с 
1977 по 1996 г. Изучались общая выживаемость, 
преимущества хирургического удаления первично-
го очага и состояния краев резекции. Пятилетняя 
выживаемость у группы женщин, подвергшихся 
хирургическому вмешательству, при отсутствии 
опухолевых клеток в краях резекции составила 
27 %, при их наличии – 16 %, у женщин с неиз-
вестным статусом краев резекции – 12 %, у неопе-
рированных пациенток – 12 % (р=0,0002). Авторы 
также оценили результаты операции в 2 группах 
женщин, подвергавшихся и не подвергавшихся 
подмышечной лимфаденэктомии. Наилучшие 
результаты были получены при мастэктомии с 
удалением подмышечных лимфатических узлов, 
хотя эти различия не были значимыми. У больных 
с различной локализацией отдаленных метастазов 
результаты лечения значимо не отличались. Тем 
не менее данные стратифицированного анализа 
свидетельствовали о более выраженном эффекте 
комплексного лечения у женщин с метастазами, 
на момент постановки диагноза локализующимися 
только в костях. Авторы делают вывод о том, что 
удаление первичной опухоли увеличивает общую 
выживаемость при РМЖ IV стадии, особенно с 
метастазами в костях.
Биологическое обоснование для удаления 
первичной опухоли в случае доказанной метаста-
тической болезни было сформулировано некото-
рыми исследователями. При удалении первичной 
опухоли один из источников дальнейшего мета-
стазирования может быть ликвидирован [4, 9, 10, 
20, 33], что, в свою очередь, позволяет улучшить 
результаты последующего системного лечения [8]. 
Исследования, проводимые на животных, позволя-
ют предположить, что удаление первичной опухоли 
восстанавливает объем иммунной системы, так 
как опухоль оказывает воздействие на иммунную 
систему путем выделения иммуносупрессивных 
факторов. Сокращение числа опухолевых клеток 
может привести к повышению эффективности 
системной терапии, уменьшая риск возникновения 
химиорезистентных клеток. 
M. Retsky et al. [30] проанализировали некото-
рые потенциальные недостатки хирургического 
лечения первичной опухоли. В исследовании 
сообщается, что удаление первичной опухоли 
может непосредственно стимулировать фактор 
роста (трансформирующий фактор роста β), что, 
в свою очередь, приводит к ускоренному росту 
отдаленных метастазов. В пользу включения 
хирургического метода в общие лечебные меро-
приятия свидетельствуют такие положительные 
моменты, как лучший ответ опухоли на системное 
лечение, за счет уменьшения объема опухолевой 
массы и уменьшения опухолевой интоксикации. 
Однако вопрос в том, действительно ли при 
удалении первичной опухоли пациенты живут 
дольше? [16].  
Тем не менее отдельные исследователи рас-
сматривают хирургическое вмешательство как 
оптимальный метод местного лечения первичной 
опухоли. Так, при ретроспективном анализе было 
обнаружено  значительное увеличение общей 
выживаемости у больных РМЖ IV стадии, пере-
несших, помимо консервативного лечения, хи-
рургическое удаление первичного очага (р=0,003). 
Сравнение проводилось между двумя группами: I 
группу составили пациентки, которым выполня-
лось хирургическое лечение, направленное на уда-
ление первичной опухоли, II группу – пациентки, 
которым хирургическое лечение не проводилось. 
Из 147 пациенток у 61 произведена мастэктомия. 
Медиана выживаемости  в данной группе соста-
вила 3,52 года. Из этой группы у 36 пациенток 
метастатическое поражение было диагностировано 
непосредственно после операции, у 25 – перед хи-
рургическим лечением. Согласно полученным дан-
ным улучшение общей выживаемости было только 
у пациенток, прооперированных до выявления 
метастазов. Выживаемость среди оперированных 
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позже не отличалась от таковой в группе больных 
без хирургического лечения [5]. 
Нами проанализированы непосредственные и 
отдаленные результаты комплексного лечения 82 
больных РМЖ IV стадии, проходивших  лечение 
в МНИОИ им. П.А. Герцена в период с 2005 по 
2011 г., с метастатическим поражением различных 
органов. Изолированные метастазы в  печени были 
выявлены у 16 (19,5 %) пациенток, в легких – у 17 
(20,7 %), в костях – у 27 (33 %), множественные 
метастазы – у 22 (26,8 %). Средний возраст па-
циенток – 51 год (29–78 лет). Всем больным про-
водилось комплексное лечение, одним из этапов 
которого было хирургическое удаление первич-
ного очага, в том числе радикальная мастэктомия 
по Маддену выполнена 47 (57,3 %), радикальная 
расширенная модифицированная мастэкто-
мия – 23 (28,1 %), мастэктомия по Пирогову – 7
(8,5 %), реконструктивно-пластические операции – 5
(6,1 %) пациенткам. Предоперационное лечение 
получили 66 (80,5 %) больных: лекарственное ле-
чение (химиотерапия, гормонотерапия, таргетная 
терапия) – 51 (62,2 %), лучевую терапию – 5 (6,1 %), 
сочетание лекарственной и лучевой терапии – 10 
(12,2 %). У 16 (19,5 %) пациенток на первом этапе 
проводилось хирургическое удаление первичного 
очага в объеме радикальной расширенной модифи-
цированной мастэктомии в связи с распадом опухо-
ли и угрозой кровотечения. В послеоперационном 
периоде все больные получали дополнительное 
лечение. По данным планового морфологического 
исследования удаленных препаратов радикальный 
объем хирургического компонента в отношении 
первичного очага реализован во всех случаях (в 
краях резекции опухолевого роста не обнаружено), 
в отношении локорегионарного коллектора – у 75 
(91,4 %) больных. Среднее количество удаленных 
регионарных лимфатических узлов – 13, среднее 
количество выявленных метастазов в регионарных 
лимфатических узлах – 3. 
Эффективность проведенного предоперацион-
ного лечения оценивалась по следующим крите-
риям: уменьшение первичного очага наблюдалось 
у 55 (67,1 %) больных, уменьшение пораженных 
лимфатических узлов – у 19 (23,2 %), уменьшение 
метастатических очагов – у 16 (19,5 %), исчезнове-
ние ранее определяемых метастатических очагов – 
у 3 (3,7 %). Стабилизация процесса достигнута у 11 
(13,4 %), прогрессирование процесса наблюдалось 
у 8 (9,7 %) пациенток. Медиана выживаемости, 
независимо от локализации метастазов, оказалась 
на 17 мес больше в группе больных, которым 
перед операцией проводили химио-, гормоно- или 
лучевую терапию, а также их комбинацию. В 
группе больных с метастатическим поражением 
костей, легких, печени, а также множественными 
метастазами медиана выживаемости составила 
60, 34, 32 и 18,1 мес соответственно. Таким об-
разом, паллиативная мастэктомия улучшает про-
гноз жизни больных раком молочной железы IV 
стадии. Лучший эффект от комплексного лечения, 
включающего хирургическое удаление первичного 
очага, отмечается у  больных с метастатическим 
поражением костей, легких и/или плевры. 
В целом, выживаемость больных с МРМЖ 
медленно, но неуклонно улучшается, а  риск 
смерти снижается на 1–2 % в год [7, 24, 25, 36]. 
Cкорее всего, это связано с развитием и примене-
нием методик современной системной терапии. 
Неуклонное улучшение результатов лечения мо-
жет быть достигнуто при оптимизации системной 
терапии и возможности сочетания с различными 
методами локального лечения [22]. Целью лечения 
МРМЖ не обязательно должно быть уничтожение 
каждой раковой клетки. Эффективность лечения в 
течение длительного времени, без существенного 
отрицательного воздействия на организм в целом 
может быть достигнута путем использования менее 
токсичных препаратов, например гормональных 
средств, при наличии у больной гормонально за-
висимой опухоли [18]. 
Лекарственные разработки последних 10–20 
лет, такие как внедрение новых цитотоксических 
препаратов (таксаны, винорельбин, капецитабин, 
гемцитабин и т.д.), гормональных препаратов 
второго-третьего поколений (ингибиторы арома-
тазы и фулвестрант) и таргетных препаратов (тра-
стузумаб, лапатиниб и бевацизумаб) в широкую 
клиническую практику, привели к повышению 
эффективности лечения [1, 31, 35]. 
Современные принципы комплексного лечения 
МРМЖ значительно превосходят по эффектив-
ности результаты лечения 20-летней давности. В 
популяционном исследовании из British Columbia 
University, M. Buyse et al. [12] оценили показатели 
выживаемости 2150 пациенток, которые получали 
комплексное лечение в 1999–2001 гг. Отмечено, 
что медиана общей выживаемости оказалась зна-
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чительно лучше в данной группе по сравнению 
с пациентами, пролеченными в 1997–1998 гг. 
(в среднем 667 дней и 564 дня соответственно). 
Дополнительно к этому обе группы имели ста-
тистически достоверно лучшую выживаемость 
в сравнении с группой пациенток, получавших 
лечение в 1991–1992 и 1994–1995 гг. (в среднем 
438 дней и 450 дней соответственно). 
При МРМЖ, помимо хирургического удаления 
первичного очага, достаточно часто больные опе-
рируются по поводу компрессии спинного мозга 
при метастатическом поражении позвоночника. 
Значительно реже производятся операции по 
удалению метастазов при поражении головного 
мозга, печени, лёгких. Подобные вмешательства 
производятся редко по причине множественного 
характера метастазирования, типичного для РМЖ. 
Однако существуют работы, посвященные анализу 
хирургического удаления метастазов в печени и 
легком. Предпосылкой к хирургическому лече-
нию больных с отдаленными метастазами рака 
молочной железы послужила классическая работа
E. Viadana et al. (1973), в которой детально изучены 
материалы аутопсии 647 женщин с отдаленными 
метастазами рака молочной железы. Выделено 
два возможных варианта: а) все метастатические 
очаги развиваются строго из первичной опухоли; б) 
метастатическое поражение происходит последо-
вательно, т.е. «первичные» метастазы могут давать 
новые метастазы, так называемое каскадное мета-
стазирование. Авторы выдвинули гипотезу о том, 
что, если метастазирование происходит последо-
вательно через основные органы мишени (легкие, 
кости, печень), хирургическое удаление метастазов 
из этих органов может ослабить метастатический 
«каскад». То есть единичные метастазы РМЖ мож-
но рассматривать как отдельную солидную опухоль 
с потенциалом к новому метастазированию. В этом 
случае хирургический подход при лечении больных 
с солитарным и единичными метастазами рака 
молочной железы является адекватной и оправдан-
ной лечебной тактикой, которая может привести к 
увеличению общей выживаемости [36].
Самое крупное исследование проведено в Inter-
national Registry of Lung Metastases, оно включает 
125 больных  раком молочной железы с метаста-
зами в легких, пролеченных в период с 1972 по 
1998 г. Средний возраст пациенток составил 53 
года. Всем больным была проведена комплексная 
терапия МРМЖ, включающая следующие методы 
лечения: лекарственный, лучевой и хирургический, 
направленный на удаление первичной опухоли, в 
последующем решался вопрос о необходимости 
удаления метастатических очагов в легких [5]. 
Полная резекция метастатических очагов была 
возможна у 96 % пациентов. Медиана выживаемо-
сти составила 4,2 года, 5-летняя выживаемость –
45 %, 10-летняя выживаемость – 30 %. При размере 
очагов в легких более 20 мм отмечалось ухудшение 
отдаленных результатов. Резекция легкого у боль-
ных МРМЖ в случае солитарного очага позволяет 
исключить первичную опухоль легкого [29].
Хирургическое удаление метастазов в печени у 
больных МРМЖ остается спорным вопросом [3, 
11]. При резекциях печени по поводу  метастазов 
рака молочной железы медиана выживаемости 
колеблется от 14,5 до 63 мес, а 5-летняя выживае-
мость от 14 до 61 % [12, 15, 17, 19, 21].  
R. Adam et al. [3] проанализировали результаты 
комплексного лечения 85 больных РМЖ IV стадии 
с метастатическим поражением печени в период 
с 1984 по 2009 г. Средний возраст пациенток – 47 
лет (27–70 лет).  На I этапе 70 пациенток получали 
лучевую терапию, 15 – системную терапию с по-
следующей мастэктомией. Послеоперационную 
химиогормонотерапию получили 66 % больных. 
После лечения выполнялось дополнительное об-
следование органов брюшной полости. Солитар-
ный очаг в печени диагностирован у 32 пациенток, 
множественные очаги (3 и более) – у 53. Резекция 
печени в объеме R0 выполнена у 50 % пациенток, 
R1 – у 18 %, R2 – у 17 %. У 12 пациенток возник 
рецидив рака, что потребовало выполнения по-
вторной резекции печени, 5-летняя выживаемость 
составила 12 %.
Решение вопроса о целесообразности таких 
операций должно базироваться на анализе онко-
логической ситуации у пациентки в целом. Можно 
предложить следующую формулировку показаний 
к таким операциям: целесообразно удалять соли-
тарный или единичные метастазы, если на про-
тяжении не менее полугода системной терапии он 
(они) не исчезает при отсутствии других признаков 
прогрессирования болезни.
Таким образом, можно заключить, что лечение 
больных МРМЖ остается нерешенной проблемой. 
Представленные данные в целом указывают на 
возможность применения различных вариантов 
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противоопухолевых лечебных мероприятий с 
рациональным сочетанием методов системного 
и локального лечения, которые определяются 
индивидуально для каждой пациентки исходя из 
клинической ситуации.
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